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Imunizacao ativa e passiva no prematuro extremo

Active and passive immunization in the extremely preterm infant

Eduardo C. Tavaresl, José Geraldo Ribeiro2, Lorenza A. Oliveira3

Resumo

Objetivo: Revisdo sobre a indicagdo, contra-indicacdo, época
ideal, eficacia imunogénica e reatogenicidade (eventos adversos) das
imunizagles passiva e ativa nos RN pré-termo extremos.

Fonte dos dados: Pesquisa em livros-textos classicos de infecto-
logia pediatrica e nas bases de dados eletrénicas MEDLINE, Lilacs,
PubMed e Akwanmed, utilizando os seguintes descritores de ciéncias da
salde: prematuro, recém-nascido de muito baixo peso, imunizagdo,
imunizagdo ativa, imunizagdo passiva, vacinas, imunoglobulina.

Sintese dos dados: A imunizagdo do recém-nascido pré-termo
extremo ou de muito baixo peso ao nascer é um grande desafio para o
pediatra, por néo haver conhecimento suficiente da eficacia da resposta
imunitaria e das reagBes indesejaveis. Talvez, por isto, seja comum
encontrar estas criangas com o seu esquema de imunizagdes incomple-
to ou atrasado. No entanto, apesar da escassez de publicagbes sobre o
tema, em principio, a idade gestacional e o baixo peso ao nascer ndo
devem ser considerados fatores limitantes para que um recém-nascido
prematuro clinicamente estavel seja imunizado na mesma idade crono-
légica indicada para as criangas nascidas a termo.

Conclusdo: N&o é possivel, baseado em evidéncias, apresentar
uma conduta inquestionavel para a aplicagdo de vacinas e imunoglobu-
linas em recém-nascidos prematuros extremos ou de muito baixo peso.
A tendéncia é - com raras excegdes, como, por exemplo, a vacina BCG
- manter o mesmo esquema de imunizagdo ativa do recém-nascido a
termo, independentemente do peso ao nascer ou da idade gestacional.
A imunizagdo passiva merece especial atengdo, tendo indicagdes mais
liberais neste grupo de recém-nascidos.
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Introducgao

A aquisicdo de novas tecnologias para a assisténcia a
neonatos prematuros tem permitido um aumento nas taxas
de sobrevivéncia de recém-nascidos (RN) de idade gesta-
cional e peso extremamente baixos ao nascer. O comporta-
mento imunoldgico frente a uma provocagao antigénica

Abstract

Objective: A review of the indications, contraindications, ideal
timing, immunogenic efficacy and reactogenicity (adverse events) of
active and passive immunization for extremely preterm infants.

Sources of data: Research in classic textbooks on pediatric
infectology and in the electronic databases MEDLINE, Lilacs, PubMed
and Akwanmed, using the following health sciences descriptors:
premature, very low weight newborn, immunization, active immunization,
passive immunization, vaccines, immunoglobulin.

Summary of the findings: The immunization of extremely
premature very low birth weight infants is a huge challenge for
pediatricians because there is insufficient knowledge about the efficacy
of immune responses and undesirable reactions. Possibly for this
reason, itis common that such children are found to be behind schedule
with their immunizations or to have been incompletely immunized.
Notwithstanding the scarcity of publications on the theme, in principal
young gestational age and low birth weight should not be considered
limiting factors to clinically stable premature newborns being immunized
at the same chronological age indicated for full term children.

Conclusion: Based on the available evidence it not possible to
propose vaccine and immunoglobulin administration practice for
extremely premature or very low weight newborn babies that is
definitive. With rare exceptions however, such as the BCG vaccine, the
tendency is to maintain the same active immunization program as for
babies born full term, irrespective of weight or gestational age at birth.
Passive immunization merits special attention, having more liberal
indications in this group of newborn babies.

J Pediatr (Rio J). 2005;81(1 Supl):589-594: Premature, very low
birth weight infants, immunization, active immunization, passive
immunization, vaccines, immunoglobulin.

nessas criangas ainda ndo é conhecido, sendo necessarios
estudos mais elaborados para o esclarecimento de varios
aspectos da capacidade de sua resposta imunitarial-4. Este
desconhecimento pode estar relacionado com o resultado
de um estudo que constatou um atraso significativo no
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esquema de imunizagdes em prematuros, quando compara-
dos a RN a termo da mesma regido, mesmo aos 12 meses
de idade (odds ratio - OR = 0,556; p = 0,001), 24 meses
(OR = 0,439; p < 0,001) e 36 meses (OR = 0,446;
p < 0,001)!. Em outro estudo, realizado na Suica®, os
autores concluiram que as razdes principais para o atraso no
esquema incluiam informacdo insuficiente aos pais, bem
como tempo prolongado de internacdo. Recomendaram
especial atengdo a imunizagdo dos RN pré-termo, com
énfase na administracdo de vacinas na idade cronoldgica
adequada e orientacdo detalhada aos pais por ocasido da
alta hospitalar.

Parece ser consenso que, salvo situagdes especiais, os
RN com peso de nascimento superior a 2 kg ou idade
gestacional superior a 35 semanas de gestagdao devem ser
vacinados nas mesmas idades que os nascidos a termo, ja
que ndo tém sido encontradas diferencas entre esses
grupos®-9. O desafio estd na tarefa de encontrar o esque-
ma ideal de imunizagdo para os prematuros extremos,
levando-se em consideragao as limitagdes naturais do seu
sistema imunoldgico, tanto no que se refere a resposta
celular quanto a humoral. Varios aspectos da capacidade
de resposta imunitaria desses pacientes ainda precisam
ser esclarecidos. Os principais dizem respeito a eficacia e
a reatogenicidade das diversas vacinas. Sdo escassos 0s
estudos nos diversos grupos que compdem o0s prematu-
ros, em especial nos prematuros extremos, e estes
poucos, em geral, foram realizados com pequeno nimero
de participantes. E esperado que a resposta as vacinas
ndo seja semelhante nesses grupos. Além da idade ges-
tacional e do peso, as particularidades desse grupo
incluem as intervencdes médicas a que foi submetido no
periodo neonatal, o uso freqliente de medicamentos, em
especial corticosterdides, a administracdo de derivados
do sangue e imunoglobulinas e o longo tempo de interna-
cdo, freqiientemente ultrapassando as datas apropriadas
para o inicio do esquema vacinal preconizado.

Em principio, a idade gestacional e o baixo peso ao
nascer ndo sdo fatores limitantes para que um recém-
nascido (RN) prematuro clinicamente estavel seja imuniza-
do®. Um estudo francés!0 sobre a eficécia e tolerancia na
vacinacdo de criangas prematuras corrobora essa idéia,
afirmando que a maturagdo imunolégica depende mais da
idade cronoldgica do que da idade gestacional. Afirmam
ainda que, com excegao da vacina BCG, nem a duragao da
imunidade nem a seguranga das vacinas sao modificadas
pela prematuridade. No entanto, outros estudos!/12 mos-
traram diminuigdo da resposta imune a algumas vacinas
administradas a prematuros extremos (< 1.000 g e < 29
semanas de idade gestacional), embora os niveis de anti-
corpos produzidos ainda sejam apropriados para induzir
imunidade e prevenir doengal3-15, Trabalhos recentes tém
demonstrado que a estabilidade clinica da crianga, geral-
mente avaliada pela observacdo de um padrdo regular de
ganho de peso, tem melhor valor de predicdo da resposta
imunolégica do que o peso ao nascer isoladamentel6:17, As
doses utilizadas na imunizagdo dos RN prematuros e de
baixo peso devem ser as mesmas para o RN a termo e ndo
devem ser fracionadas. No entanto, alguns cuidados devem
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ser tomados com o objetivo de minimizar o dano muscular.
A agulha utilizada para as injegdes intramusculares deve se
adequar a escassa massa muscular do RN pré-termo,
sendo, portanto, menor do que a recomendada para os RN
a termo®.

No que se refere a incidéncia de efeitos adversos
relacionados com a vacinagao dos RN prematuros e de baixo
peso, a relativa imaturidade de seu sistema imunoldgico
pode diminuir a reatogenicidade das varias vacinas, ocasi-
onando uma menor incidéncia de reagdes indesejaveis. No
entanto, existem relatos de apnéia até 72 horas apos a
administragdo da vacina triplice bacteriana contra difteria,
tétano e pertussis (DTP) (células inteiras) em RN < 31
semanas de idade gestacional, o que ndo foi observado apos
o uso da vacina acelular!8-20, Crise convulsiva febril benig-
na também foi relatada mais freqlientemente em prematu-
ros do que em nascidos a termo que receberam a vacina
pneumococica heptavalente concomitantemente a DPT (cé-
lulas inteiras) e a vacina contra hemoéfilos do tipo b®.

Embora o estudo das imunogenicidades e das reacdes
adversas as vacinas nesse grupo de pacientes ainda esteja
longe de ser concluido, o presente artigo tem como objetivo
uma revisdo do que ja se conhece sobre as imunizagGes
ativa e passiva no RN pré-termo extremo e de muito baixo
peso ao nascer, reafirmando a relativa escassez de traba-
Ihos na literatura, principalmente devido a situagdo nova de
sobrevivéncia desses pacientes e do tempo curto de segui-
mento dos que ja foram imunizados.

Imunizagao passiva

Imunizagdo passiva pode ser definida como a adminis-
tracdo de anticorpos a um receptor, com o objetivo de
fornecer protegao imediata contra um agente microbiano,
uma substancia téxica ou célula. E geralmente indicada
quando um individuo, ndo imune, é exposto a uma doenca
infecciosa, e a imunizagdo ativa ndo é disponivel (por
exemplo, virus respiratério sincicial - VRS), ou esta contra-
indicada (por exemplo, varicela em imunodeprimidos), ou
ndo tenha sido administrada antes da exposigdo (por exem-
plo, raiva ou tétano).

As indicacOes gerais da imunizagdo passiva podem ser
resumidas em: (1) imunodeficiéncias congénitas ou adqui-
ridas; (2) individuos susceptiveis expostos a determinadas
doencas, principalmente se forem considerados de alto
risco para complicagbes (imunodeprimidos) ou quando o
tempo ndo permite protegdo adequada através da imuniza-
gao ativa isoladamente (sarampo, raiva ou hepatite B); (3)
determinadas doengas, se o anticorpo administrado pode
suprimir a agdo de uma toxina (botulismo, difteria, tétano)
ou a resposta inflamatdria (doenga de Kawasaki).

Varios tipos de produtos sdo utilizados atualmente na
imunizagao passiva:
- imunoglobulina standard, disponivel na forma intramus-
cular e intravenosa (IVIG);
- imunoglobulina hiperimune (especificas);
- soros animais e antitoxinas;
- anticorpos monoclonais.
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A imunizagdo passiva nem sempre é efetiva, e a
duragdo é variavel (1 a 6 semanas). Os efeitos colaterais
existem em todas as formas de administragdo, e precau-
¢Oes devem ser tomadas principalmente ao se utilizar
produtos de origem animal.

Os RN prematuros, especialmente aqueles considera-
dos prematuros extremos, apresentam niveis de IgG
maternos invariavelmente baixos, atingindo niveis de
apenas 100 mg/dl nos primeiros meses de vida2l. Esses
niveis podem ser ainda mais baixos dependendo das
intercorréncias clinicas freqientemente apresentadas por
eles, tais como doenga pulmonar (com transudagdo de
liquido para os pulmdes), estresse (com aumento do
catabolismo da IgG) e multiplas retiradas de sangue. A
permanéncia prolongada no ambiente hospitalar e os
procedimentos invasivos a que sdo submetidos, aliados a
imaturidade dos sistemas de fagocitose, complemento e
células T, a deficiéncia de IgM e IgA e a uma resposta
imune ndo muito agil, caracterizam os prematuros extre-
mos como uma classe de pacientes extraordinariamente
susceptiveis a infecgdo.

Varias foram as tentativas, no decorrer dos anos, para
melhorar o estado imune desses prematuros e diminuir o
numero de infecgdes. Nos anos 60, estudos com a adminis-
tragcdo de imunoglobulinas ndo resultaram em diferengas
significativas na sua sobrevivéncia22:23, Na ultima década,
com o advento da imunoglobulina intravenosa e o aumento
de sobrevivéncia dos prematuros extremos, houve um
interesse renovado na imunizagdo passiva dessas criangas,
com resultados controversos. Dessa forma, em 1990, um
consenso do National Institutes of Health (NIH)24 recomen-
dou que a imunoglobulina intravenosa nao fosse utilizada
rotineiramente na profilaxia de infecgbes em criangas pre-
maturas e de baixo peso, embora ela possa ser de valor em
grupos selecionados de prematuros. Recentemente, em
2001, em uma revisdo da Cochrane Library, uma metaana-
lise de 15 estudos mostrou uma diminuicdo de 3-4% no
indice de infecgdes dos prematuros tratados, sem diferenga
na sua mortalidade?.

Os anticorpos monoclonais especificos ja sdo conheci-
dos ha varias décadas, mas recentemente tém sido utiliza-
dos para fins terapéuticos. Um desses anticorpos, o palivi-
zumab, contra o VRS, é uma das mais recentes armas na
imunizagdo passiva dos prematuros extremos, especifica-
mente aqueles considerados de risco para adquirir a infec-
Gdo nos primeiros anos de vida.

As indicacOes de imunizagdo passiva nos prematuros e
RN de baixo peso serdo abordadas a seguir, incluindo o uso
profilatico e terapéutico, abrangendo as opgées disponiveis
para os varios agentes relacionados.

Imunizagao passiva nas infeccoes bacterianas

A imunoglobulina intravenosa ndo é recomendada
como procedimento de rotina para prevengao de infecgao
no prematuro extremo. No entanto, pode ser utilizada,
em casos escolhidos, como terapia adjunta, particular-
mente naqueles prematuros com neutropenia26:27,
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Imunizagdo passiva nas infecgoes virodticas

Hepatite A

Se a mde apresenta doenga aguda, diagnosticada entre
2 semanas antes e 1 semana ap0s o parto, aimunoglobulina
padrdao deve ser administrada ao RN na dose Unica de
0,5 ml, intramuscular (IM)28,

Hepatite B

A imunizagdo passiva, ou seja, a administragdao da
imunoglobulina hiperimune contra hepatite B (IGHB), na
dose de 0,5 ml IM, esta indicada em todo RN prematuro ou
de baixo peso, filho de mde HbsAg positiva, até 12 horas
apos o parto. Se o estado imunoldgico da mae é desconhe-
cido e o prematuro teve peso de nascimento > 2.000 g, a
sorologia da mae deve ser efetuada logo apéds o parto, e,
caso positiva, a imunoglobulina é administrada ao RN até o
sétimo dia de vida. Prematuros com peso de nascimento
menor do que 2.000 g, filhos de mae com sorologia desco-
nhecida, devem receber a imunoglobulina até 12 horas de
vida, a ndo ser que a sorologia materna ja esteja disponivel
e negativa nessa ocasido. E importante ressaltar que o
Ministério da Saude do Brasil ainda ndo assumiu essa
recomendacgado, e os Centros de Referéncia de Imunobiold-
gico Especial (CRIES) ndo séo autorizados a liberar a IGHB
para os filhos de mdes com sorologia desconhecida. A
imunoglobulina hiperimune ndo esta indicada para prema-
turos de maes soronegativas para o HBsAg29:30,

Varicela

A imunizagdo passiva com a imunoglobulina humana
antivaricela-zoster (IGHAVZ), na dose de 125 U (1,25 ml)
IM, deve ser administrada a grupos selecionados de RN e a
prematuros expostos, considerados de risco para infeccdo
grave: (1) RN de maes que tiveram varicela 5 dias antes ou
2 dias apds o parto; (2) prematuros hospitalizados, com
histéria de exposicdo e idade gestacional > 28 semanas,
filhos de mdes suscetiveis a varicela; (3) prematuros
hospitalizados, com histéria de exposigdo e idade gestacio-
nal < 28 semanas ou peso de nascimento < 1.000 g,
independentemente do estado imunolégico da méae31,

VRS

A infeccdo aguda do trato respiratério pelo VRS (bron-
quiolite ou pneumonia) é a causa mais comum de hospita-
lizagdo de RN e lactentes jovens, e embora a maioria deles
tenha um quadro de evolugdo benigna, alguns podem
apresentar doenga grave ou mesmo fatal. Prematuridade,
cardiopatia congénita cianética, doenga pulmonar cronica e
imunodeficiéncia sdo fatores de risco que pioram muito o
prognostico dessas criancas, e o uso da imunizagdo passiva
nesses casos esta indicado para prevenir ou modificar o
curso da infecgd030:32, Dois produtos estdo disponiveis para
a prevencdo das infecgdes pelo VRS: a imunoglobulina
intravenosa contra o VRS (VRS-IGIV), licenciada em 1996,
e o palivizumab, um anticorpo monoclonal humanizado,
dirigido contra a glicoproteina F do VRS, para uso intramus-
cular, licenciado desde 1998.
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A administragdo da imunoglobulina venosa a prema-
turos e criangas de risco diminui o numero de infecgGes
pelo VRS e, portanto, o tempo de hospitalizagdo na
unidade neonatal33, além de trazer o beneficio adicional
de diminuir o numero de infecgbes respiratdérias por
outros patdgenos (influenza) e de otite média no grupo
tratado34. A VRS-IGIV é administrada intravenosamente,
na dose de 15 ml/kg, em infusdo de 4 horas, mensalmen-
te, durante 5 meses no ano. A imunoglobulina, ao contra-
rio do palivizumab, ndo deve ser utilizada em criangas
com cardiopatia congénita cianética, devido a alta inci-
déncia de efeitos colaterais35. Criancas que recebem a
VRS-IGIV s6 devem ser imunizadas contra sarampo e
varicela 9 meses ap6s a Ultima dose32:35,

O palivizumab neutraliza os tipos A e B do VRS e é 50-
100 vezes mais potente do que a VRS-IGIV3®. A sua
utilizagdo em prematuros e em criangas menores de 2
anos com doenga pulmonar crénica resultou na diminui-
c¢do das internagdes pelo VRS e nos dias de oxigenotera-
pia. Entretanto, o seu uso nao afeta as taxas de hospita-
lizagdo por outros patdégenos ou a incidéncia de otite
média entre os vacinados3>. E utilizado na dose de
15 mg/kg, IM, mensalmente, durante os 5 meses do ano,
com altaincidéncia de infecgBes pelo VRS37, S50 candida-
tos a profilaxia30:32,35;

- Criangas menores de 2 anos de idade, portadoras de
doenga pulmonar cronica, que necessitaram de trata-
mento nos 6 meses anteriores a estagdo de incidéncia
do VRS. A VRS-IGIV e o palivizumab podem ser
utilizados; porém, o palivizumab é o mais indicado
pela facilidade de administracdo, seguranca e efica-
cia. Criangas com doenca pulmonar grave podem
necessitar de dois cursos de tratamento, por 2 anos
consecutivos.

- Prematuros com idade gestacional < 32 semanas, com
ou sem doenga pulmonar crénica. Prematuros < 28
semanas devem receber profilaxia por 12 meses, e
aqueles entre 29 e 32 semanas, durante os primeiros 6
meses de vida.

- Prematuros com idade gestacional entre 32 e 35 sema-
nas, menores de 6 meses, que tém dois ou mais fatores
de risco dos listados a seguir: doengas neuromusculares
graves, exposigdo passiva ao fumo e outros poluentes,
irmaos em idade escolar, freqiiéncia a creche ou anoma-
lias congénitas das vias aéreas.

- Lactentes com idade igual ou menor a 2 anos, com
doenca cardiaca hemodinamicamente significativa, cia-
noética ou aciandtica, devem receber palivizumab men-
salmente, durante os meses de alta incidéncia de infec-
cao pelo VRS. Criancgas consideradas de alto risco e seus
contatos devem receber a vacina contra influenza a
partir dos 6 meses de idade.

Tanto a VRS-IGIV quanto o palivizumab ndo devem ser
utilizados para o tratamento de infecgdes pelo VRS. Nao se
recomenda o uso da profilaxia para as infecgGes adquiridas
no hospital. Em neonatos de alto risco hospitalizados, o
melhor meio de prevenir a infeccdo pelo VRS é a estrita
observancia das normas de controle de infecgdo35 .
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Imunizagcao ativa

Existem muitas duvidas sobre o melhor esquema de
imunizagdo ativa para os pequenos prematuros. Como ja
dito anteriormente, o longo tempo de internagdo e o uso de
medicamentos ou derivados de sangue podem interferir na
indicagdo das vacinas.

O uso de corticosterdides, seja por via parenteral ou
oral, em dias consecutivos ou alternados, por mais de 14
dias, em dose equivalente ou superior a 2 mg/kg/dia de
prednisona, contra-indica a vacinagdo com virus vivos, mas
nao as outras vacinas. No entanto, mesmo as vacinas de
virus vivo podem ser aplicadas apds 1 més da suspensdo do
medicamento®.9.38,

Os derivados de sangue podem interferir na eficacia das
vacinas de virus vivos, devendo as mesmas serem aplicadas
algum tempo apds o seu uso, ou pelo menos repetidas, se
a situacdo epidemioldgica ndo permitir o adiamento. No
caso das imunoglobulinas, o tempo a ser considerado é
geralmente de 3 meses, sendo de 5 meses para a imunoglo-
bulina contra a varicela-zoster. Apds a transfusdo de papa
de hemacias ou de sangue total, deve-se considerar o
intervalo de 5 ou 6 meses, respectivamente.

Considera-se que os anticorpos monoclonais nao inter-
ferem com as vacinagdes®:9:38, Ndo é raro, entre os prema-
turos, uma permanéncia hospitalar superior a 2 ou 3 meses,
e aquelas criangas que estiverem em condigdes clinicas
estaveis devem receber as vacinas adequadas para a sua
idade cronoldgica. No entanto, RN com peso de nascimento
inferior a 2.000 g podem necessitar de modificagdes no
esquema vacinal quanto a época de administracdo da
hepatite B, dependendo do estado imunoldgico da mae por
ocasido do partoS:7.

Antes da alta, os futuros contatos domiciliares do RN
devem ser vacinados contra a influenza. Também os RN
devem ser vacinados a partir de 6 meses de idade?2:%:9,
Todos os profissionais do sistema de satde que lidam com
essas criangas devem estar imunizados contra sarampo,
rubéola, caxumba, coqueluche, varicela, hepatite A e influ-
enza. Esta Ultima deve ser repetida anualmente2:6,39,

As principais vacinas indicadas ao RN pré-termo serdo
discutidas a seguir:

- BCG: a vacina BCG ID ndo deve ser aplicada em
criangas com peso inferior a 2 kg. Essa recomendagao
do Programa Nacional de ImunizagGes (PNI), do Mi-
nistério da Saude do Brasil, segue normas internaci-
onais e precisa ser cumprida®. No entanto, ndo foram
encontrados, na literatura pesquisada, estudos que
justifiquem essa conduta.

- Hepatite B: alguns estudos mostraram menor proporgdo
de criangas com niveis de anticorpos considerados
protetores, quando receberam a primeira dose de vaci-
na contra a hepatite B (HepB) ao nascimento e com peso
inferior a 2 kg7:11,40-42_ Criangas com peso ao nascer
acima de 2 kg respondem de forma semelhante as de
termo e de peso adequado’/43, A vacinacdo a partir de
1 més de idade ja apresenta resposta adequada, inde-
pendendo do peso de nascimento, o que autoriza o inicio
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da vacinagao aos 2 meses de idade, com qualquer peso,
e a partirde 1 més de idade em prematuros clinicamente
estaveis na alta hospitalar®:7:43, Os RN que receberem
a primeira dose no primeiro més de vida, pesando
menos de 2 kg, devem receber uma quarta dose cerca
de 6 meses apos a terceira, o que torna o esquema tdo
imunogénico quanto o de trés doses em criangas de peso
superior a 2 kg®7:43, Os RN cujas maes sejam HBsAg
positivas ou com sorologia ignorada devem receber a
primeira dose da vacina nas primeiras 12 horas de vida,
independente do peso, e vacinadas com o esquema de
quatro doses. Os primeiros devem receber também a
imunoglobulina hiperimune38, N3o tem sido relatado
aumento da ocorréncia de eventos adversos nos RN de
baixo peso’:43.

Vacina DTP: é controversa a maior freqiiéncia de even-
tos adversos com a vacina DTP, principalmente com a
triplice bacteriana de células inteiras. Alguns estudos
relatam a maior ocorréncia de apnéias, bradicardia e
convulsoes febris em RN de muito baixo peso ao nascer
ou com idade inferior a 31 semanas®44. E mais pruden-
te, sempre que possivel, o uso de vacinas acelulares
(DTPa). Nao se deve, de qualquer forma, adiar a vaci-
nagdo, iniciando-a aos 2 meses de idade, em decorrén-
cia da maior gravidade da coqueluche nessas crian-
cas®”. A eficacia das vacinas triplices, acelulares ou
ndo, vem se mostrando adequada nas criangas de baixo
peso.

H. influenzae (HiB): a imunizagdo com a vacina conju-
gada contra o H. influenzae do grupo B (HiB), a partir dos
2 meses de idade, leva os RN de baixo peso a produgdo
de niveis protetores de anticorpos apdés o término do
esquema, embora esses niveis sejam mais baixos na-
queles de muito baixo peso*5:46,

Poliomielite oral atenuada (OPV) e injetavel inativada
(IPV): ndo ha contra-indicagdo ao uso das vacinas
contra a poliomielite (atenuadas ou inativadas) a partir
dos 2 meses de vida nos RN de baixo peso. No entanto,
embora protetores, os niveis de anticorpos podem ser
inferiores, particularmente em relagdo ao poliovirus do
tipo 3, nos de muito baixo peso”:15,

Pneumococos: o ideal seria que todos os RN fossem
vacinados com a vacina conjugada contra os pneumoco-
cos, mas, na impossibilidade dessa conduta, deve-se
vacinar pelo menos aqueles com doenga pulmonar em
sua evolugdo. A vacina pode ser aplicada a partir dos 2
meses de idade, independente do peso. A protegdo
obtida, assim como a ocorréncia de eventos adversos,
parece semelhante nos grupos a termo e prematuros.
Quando aplicada concomitantemente a DTP de células
inteiras, ha um discreto aumento do risco de convulsdes
nas criangas prematuras. Achados semelhantes foram
observados com a vacina conjugada contra o meningo-
coco C247,

Outras: a vacina triplice viral, a vacina contra a febre
amarela e contra a varicela devem ser aplicadas nas
mesmas idades das criangas a termo%:9,

Vacinas combinadas: com o surgimento de novas vaci-
nas nos ultimos anos, tem sido importante o uso de
vacinas combinadas. Uma vacina combinada, a DTPaHiB,
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foi utilizada no Reino Unido aos 2, 3 e 4 meses em RN
com menos de 32 semanas de gestacdo, resultando em
menor eficacia para HIB19. No entanto, outros estudos
mostraram resposta adequada a combinagdao DTPaHepB
e até a uma vacina hexavalente DTPaIPVHepB\HiB. O
uso dessas vacinas combinadas possibilita a aplicagdo
concomitante das vacinas mais novas48-50,

Recente estudo para avaliar a seguranga da vacina

conjugada DTPaIPVHIB em 78 RN de muito baixo peso, com
peso médio de 1.045+357 g e idade gestacional de 28+2
semanas, mostrou uma incidéncia de 47% de efeitos cardi-
orrespiratorios (apnéia em 15%; bradicardia em 21%; e
baixa de saturagdo em 42%). Esses eventos, em sua
maioria, foram benignos e se resolveram espontaneamen-

te,

ou apds leve estimulagdo. Os autores concluem que

esses eventos ndo apresentaram impacto nocivo no curso
clinico e que a imunizagdo esta justificada, mesmo na
maioria dos RN pré-termo vulneraveis®!.
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